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Abstract of EP1061371 



The test layer is absorbent and absorbs a liquid 
during analysis. The test layer (5) is illuminated 
with primary light, and the secondary light emitted 
from the analysis element (1 ) is detected. The 
test layer is in surface contact with an optically 
transparent film (6). The secondary light emitted 
from the peripheral surface of the film is detected. 
The test layer may be illuminated through the 
film. The liquid is absorbed into the test layer in a 
defined direction parallel to its surface. An 
Independent claim is included for an analysis 
system. 
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(54) Verfahren und Vorrichtung zur Kontrolle der Flussigkeitsauf nahme einer Testschicht eines 
Analyseelementes 



(57) Verfahren und Vorrichtung zur Kontrolle der 
Flussigkeitsauf nahme einer Testschicht (5) eines Analy- 
seelements. Die Testschicht (5) ist saugfahig und saugt 
bei der Durchfuhrung einer Analyse eine FIGssigkeit 
auf. Sie wird zur Erzeugung eines fQr die FlOssigkeits- 
aufnahme charakteristischen Lichtsignals mit Primar- 
licht (13) beleuchtet Dabei von dem Analyseelement 
(1) ausgehendes Sekundarlicht wird detektiert. Die 



Testschicht steht in Flachenkontakt zu einem optisch 
transparenten Folienstuck (6). 

Eine zuverlassigere Kontrolle der FIQssigkeitsauf- 
nahme wird dadurch erreicht, daB aus der Umfangsfla- 
che (22) der Folie (6) austretendes Sekundarlicht 
detektiert wird. 
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Beschrelbung 

[0001] Die Erfindung betrifft ein Verfahren zur Kon- 
trolle der FlOssigkeitsaufnahme einer Testschicht eines 
Analyseelementes sowie ein entsprechendes Analyse- 
system bestehend aus Analyseelementen und einem 
zu deren Auswertung ausgebildeten Auswertegerat. 
[0002] Zur qualitative n und quantitativen Analyse 
von Bestandteilen einer flQssigen Probe, insbesondere 
einer KSrperflOssigkeit von Menschen oder Tieren, wer- 
den in groBem Umfang sogenannte tragergebundene 
Tests eingesetzt. Dabei werden Analyseelemente ver- 
wendet, bei denen Reagenzien in eine oder mehrere 
Testschichten eingebettet sind. Zur DurchfQhrung einer 
Reaktion wird das Analyseelement mit der Probe in 
Kontakt gebracht. Die Reaktion von Probe und Rea- 
genz fOhrt zu einer visuell Oder mit Hilfe eines Auswer- 
tegerates (meistens reflexionsphotometrisch) 
auswertbaren fur die Analyse charakteristischen Veran- 
derung des Analyseelementes. 
[0003] Das Auswertegerat ist in der Regel zur Aus- 
wertung eines ganz bestimmten Typs von Analyseele- 
menten eines bestimmten Herstellers geeignet Die 
Analyseelemente und das Auswertegerat bilden dabei 
wechselseitig aufeinander abgestimmte Bestandteile 
und werden Oblicherweise insgesamt als Analysesy- 
stem bezeichnet. 

[0004] Es sind zahlreiche unterschiedliche Anaiy- 
seelement-Typen bekannt, die sich durch das MeBprin- 
zip (z.B. optisch oder elektrochemisch) und die 
verwendeten Reagenzien sowie durch ihren Aufbau, 
insbesondere durch die Anordnung und Befestigung 
der Testschichten, unterscheiden. Gebrauchlich sind 
insbesondere streifenfflrmige Analyseelemente (Test- 
streifen), die aus einem langlichen Kunststoffstreifen 
("Basisstreifen") und mindestens einer daran befestig- 
ten Testschicht bestehen. Bei einem anderen gebrSuch- 
lichen Analyseelementtyp wird ein Kunststoffrahmen 
ahnfich einem photographischen Diapositiv verwendet, 
in dem mindestens eine Testschicht eingerahmt ist. 
[0005] Die Testschichten bestehen aus einem 
saugfahigen Material, wie beispielsweise Papier oder 
porosem Kunststoff. Wenn sie zur Durchfuhrung einer 
Analyse mit der ProbenflQssigkeit in Kontakt gebracht 
werden, saugen sie FlOssigkeit in sich auf. Fur eine kor- 
rekte Analyse ist es wichtig, daB diese FlOssigkeitsauf- 
nahme gleichmaBig und vollstandig erfolgt. Bei Jedem 
Test soil die gleiche, dem Saugverm&gen der Test- 
schicht entsprechende FIGssigkeitsmenge aufgesaugt 
und gleichmaBig in der Testschicht verteilt werden. 
[0006] Eine visuelle Kontrolle der FlOssigkeitsauf- 
nahme durch den Benutzer ist wenig zuverlassig. Dies 
gilt insbesondere f Or Analyseelemente zur Kontrolle des 
Blutzuckerspiegels, die von Diabetikern benutzt wer- 
den, deren Sehverm8gen haufig durch die Krankheit 
beeintrachtigt ist. Es sind deshalb bereits zahlreiche 
Vorschlage gemacht worden, die FlOssigkeitsaufnahme 
von Testschichten apparativ mittels eines durch das 



Auswertegerat durchgefOhrten MeBverfahrens zu kon- 
trollieren. 

[0007] Beispielsweise ist in der EP-0087466 ein 
Analysesystem beschrieben, bei dem aufgrund der 

5 optischen Absorption von Wasser im Infrarotbereich 
eine Abschatzung der von einer Testschicht aufgesaug- 
ten Probenmenge vorgenommen wird. Urn ein fQr die 
FlOssigkeitsaufnahme charakteristisches Lichtsignal zu 
erzeugen, wird dabei die Testschicht mit Primariicht 

to (Infrarotlicht mit einer Wellenlange von etwa 2 \im) 
beleuchtet und das dabei von der Testschicht diffus 
reflektierte Sekundarlicht mittels eines Lichtempfangers 
detektiert Die Intensitat des reflektierten Lichts wird 
sowohl im trockenen Zustand des Analyseelementes 

is als auch nach der Kontaktierung mit der Probe 
bestimmt. Urn eine Information uber die in die Test- 
schicht aufgesaugte FlOssigkeitsmenge zu gewinnen, 
wird die Differenz dieser beiden Lichtsignale mit einem 
Referenzsignal verglichen. 

20 [0008] Weitere vorbekannte Verfahren zur Kontrolle 
der vollstandigen FlOssigkeitsaufnahme einer Test- 
schicht mittels des entsprechenden Auswertegerates 
sind in der EP 0473241 A2, dem US-Patent 5,114,350 
und der DE 19628562 A1 beschrieben. Gemeinsam ist 

25 diesen vorbekannten Verfahren, daB die Oberflache der 
Testschicht mit Primariicht beleuchtet und dabei die 
Intensitat des von der Testschicht diffus reflektierten 
Lichts mittels eines auf deren Oberflache gerichteten 
Detektors wahrend des Aufsaugens der FlOssigkeit in 

30 die Schicht beobachtet wird. Die in die Testschicht ein- 
dringende FlOssigkeit fOhrt zu einer Verminderung der 
diffus reflektierten Intensitat. Zeitpunkt und AusmaB der 
IntensitStsanderung des diffus reflektierten Lichtes wer- 
den verwendet, urn Informationen Ober Zeitpunkt und 

35 Vollstandigkeit der FlOssigkeitsaufnahme in die Test- 
schicht zu gewinnen. . 

[0009] Dieses vorbekannte MeBprinzip hat jedoch 
erhebliche Nachteile. Insbesondere ist die GroBe der 
Signalanderung bei der FlOssigkeitsaufnahme stark von 

40 der optischen Absorption der FlOssigkeit bei der MeB- 
wellenlange des Primarlichts abhangig. Im Spektralbe- 
reich des sichtbaren Lichts ergibt sich deshalb nur bei 
stark gefarbten Flussigkeiten, wie beispielsweise Vofl- 
blut, eine gut meBbare starke Signalanderung. Wenn 

45 hingegen die in die Testschicht aufgesaugte FlOssigkeit- 
im sichtbaren Spektrum nur sehr schwach gefarbt ist 
(wie beispielsweise Serum oder Urin) ist die Signalan- 
derung sehr gering und deswegen die Kontrolle der 
FlOssigkeitsaufnahme unzuverlassig. Insbesondere ist 

so sie empfindlich gegen St6reinfl0sse, beispielsweise 
eine geringfOgige Anderung der Testschichtposition 
durch versehentliches Beruhren des Analyseelementes 
in dem Auswertegerat. 

[0010] Der Erfindung iiegt auf dieser Basis die Auf- 
55 gabe zugrunde, ein Verfahren und eine Vorrichtung zur 
Kontrolle der FlOssigkeitsaufnahme einer Testschicht 
zur VerfOgung zu stellen, daB sich durch eine verbes- 
serte Zuveriassigkeit auszeichnet. 



2 



EP 1 061 371 A2 



3 

[0011] Die Aufgabe wird durch ein Verfahren 
gemaB Anspaich 1 und ein Analysesystem gemaB 
Anspruch 5 gelost. Bevorzugte Ausgestaltungen sind 
Gegenstand der UnteransprOche. 
[0012] Es ist eine Vielzahl unterschledlicher Typen 
von Analyseelementen bekannt, bei denen die Erfin- 
dung vorteilhaft verwendet werden kann. 

- Weit verbreitet sind Analyseelemente, bei denen 
eine Mehrzahl von Testschichten derartig Gberein- 
ander angeordnet sind, daB ihre Oberflachen in 
einen FlOssigkeitsaustausch erm6glichendem Kon- 
takt zueinander stehen. Die Gesamtheit der Ober- 
einandergestapelten Testschichten wird ats 
"Testfeld" bezeichnet. Die ProbenflOssigkeit wird 
ublicherweise auf die oberste Schicht des Testfel- 
des aufgegeben und dringt nach und nach in die 
darunterliegenden Testschichten ein, bis schlleB- 
iich die unterste Schicht die FIGssigkeit in sich auf- 
saugt. Da bei solchen Analyseelementen die 
FIGssigkertsausbreitung im wesentiichen quer zur 
Flachenausdehnung der Testschichten erfolgt, wer- 
den sie als "Analyseelemente m'rt Flussigkeits- 
QuertransporT bezeichnet. 

- Daneben gibt es "Analyseelemente mit FIGssig- 
keitsLangstransport", bei denen mehrere Test- 
schichten - Qblicherweise auf einem Basisstreifen - 
unmittelbar nebeneinander angeordnet sind, wobei 
sie am Rand so in Kontakt zueinander stehen, daB 
ein Flussigkeitsubertritt von Testschicht zu Test- 
schicht parallel zu deren Flachenausdehnung m6g- 
iich ist. 

SchlieBlich sind Kombinationen dieser beiden Prin- 
zipien bekannt, wie sie beispielsweise in der US- 
Patentschrift 5,096,836 beschrieben sind. 

[0013] Die Kontrolle der Flussigkeitsaufnahme 
bezieht sich in der Regel auf die in dem Stromungsweg 
der FIQssigkeit letzte Testschicht des Analyseelemen- 
tes. Grundsatzlich ist die Erfindung jedoch zur Kontrolle 
der Flussigkeitsaufnahme jeder beliebigen saugfahigen 
Testschicht eines Analyseelementes geeignet, sofern 
diese Testschicht in unmittelbarem Kontakt mit einem 
optisch transparenten FolienstOck steht. Der Begriff 
"saugf§hig" ist dabei allgemein als Bezeichnung fiir 
jede Form der Flussigkeitsaufnahme zu verstehen und 
umfaBt nicht nur die durch Kapillarwirkung verursachte 
SaugfahigkeitpordserMaterialien sondern auch die auf 
einem Quellvorgang basierende FIQssigkeitsaufnahme. 
[0014] Optisch transparente Kunststoffolien werden 
bei der Konstruktion von Analyseelementen vor all em 
als Testschichttrager in Fallen verwendet, bei denen die 
Testschicht mit dem FolienstOck test verbunden ist Ins- 
besondere kann das FolienstOck, das eine Testschicht- 
tragerfolie fOr die Testschicht bildet, mit der Testschicht 
unmittelbar beschichtet sein. Dies ist gebrauchlich bei 
Testschichten, die keine selbsttragenden Eigenschaften 
haben. 



[0015] Hierzu gehdren insbesondere sogenannte 
Testfilme, also Testschichten, die durch Beschichtung 
eines Substrats mit einem dOnnen Rim eines filmbilden- 
den Materials hergestellt werden. Bekannt sind ins- 

5 besondere quellf&hige Testfilme auf Basis von Gelatine 
sowie nichtqueilende pordse Testfilme auf Basis eines 
Dispersionsfilmbildners. Die zur Flimbildung verwen- 
dete filmbildende Masse enthalt neben den Reagenzien 
in der Regel feste Bestandteile, wie insbesondere Pig- 

w mente und Kieselgur, die der Schicht die gewGnschte 
Opazitat und Saugfahigkeit verieihen. Besonders 
bewahrt hat sich die Erfindung bei Testschichten, die 
einen Dispersionsfilmbildner und ein Pigment enthalten. 
Derartige Testschichten sind beispielsweise in den US- 

15 Patenten 5,1 69,787 und 5,536,470 beschrieben. 

[0016] Die in Analyseelementen (insbesondere als 
Testschichttragerfolie) verwendeten transparenten 
Folien, haben eine sehr geringe Dicke von meist weni- 
ger als 0,2 mm. Dementsprechend ist die Flachenaus- 

20 dehnung der Umfangsflache (d.h. der senkrecht zu der 
Flachenausdehnung der Folie an deren Umfang vertau- 
fenden Schnittflache) sehr gering. Beispielsweise 
besteht bei einem quadratischen FolienstOck von 6 mm 
Kantenlange die Umfangsflache aus vier Teilabschnit- 

25 ten, die jeweils eine Flache von nur 1,2 mm 2 haben. 
Dagegen haben die Hauptflachen (Oberseite und die 
Unterseite) jeweils eine Flachenausdehnung von 36 
mm 2 . Obwohl der Austrittsquerschnitt fOr Licht aus der 
Umfangsflache sehr gering ist, wurde im Rahmen der 

30 Erfindung festgestelit, daB das aus der Umfangsflache 
austretende Licht eine so hohe Intensitat hat, daB es 
ohne besondere Probleme gemessen werden kann. 
[0017] Besonders vorteilhaft ist, daB die prozen- 
tuale Anderung der aus der Umfangsflache austreten- 

35 den Lichtintensitat wahrend der Flussigkeitsaufnahme 
wesentlich h6her ist als die Intensitatsanderung des dif- 
fus reflektierten Lichts, das bei den vorbekannten Ver- 
fahren zur Kontrolle der Flussigkeitsaufnahme 
detektiert wurde. Dies gilt insbesondere auch in Fallen, 

40 bei denen die von der Testschicht aufgesaugte Flussig- 
keit eine geringe Farbung aufweist Selbst mit destillier- 
tem Wasser wird eine relativ starke Signalanderung 
beim Aufsaugen der FlOssigkeit in die Testschicht beob- 
achtet. Deswegen laBt sich bei dem erfindungs- 

45 gemaBen Verfahren mit einfachen Mitteln eine erh6hte 
Zuverlassigkeit der Kontrolle der FIQssigkeitsaufnahme 
erreichen. Das Verfahren ist sehr robust gegen Stdrun- 
gen, wie beispielsweise Anderungen des Primarlichts 
und Anderungen der Position des Analyseelementes in 

so dem Auswertegerat, die durch versehentliches BerQh- 
ren verursacht werden. 

[0018] Mit dem erfindungsgem&Ben Verfahren wird 
gezielt die Benetzung der Grenzschicht zwischen der 
Testschicht und dem FolienstOck detektiert. Die voll- 
55 standige FIQssigkeitsaufnahme wird deshalb zuverlas- 
siger als bei den vorbekannten Verfahren bestimmt, bei 
denen sich das MeBsignai auf den Mittefwert des Test- 
schichtvolumens bezieht. 
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[0019] Die Erfindung wird nachfolgend anhand von 
in den Rguren schematisch dargestelften Ausfuhrungs- 
beispielen nSher eriauteit es zeigen: 

Fig. 1 eine perspektivische Prinzipdarstellung der 

fOr die Erfindung wesentlichen Elemente 

eines Analysesystems. 
Fig. 2 eine Seitenansicht, teiiweise im Schnitt, ent- 

sprechend Fig. 1, 
Fig. 3 eine perspektivische Darstellung eines Teiis 

eines Auswertegerates in dessen Analyse- 

elementhatterung sich ein Analyseelement in 

der M exposition befindet, 
Fig. 4 MeBkurven bei der Kontrolle der FlOssig- 

keitsaufnahme eines Analyseelementes mit 

Blut als Probenflussigkeit, 
Fig. 5 MeBkurven bei der Kontrolle der FIQssig- 

keitsaufnahme eines Analyseelementes mit 

Wasser als Probenflussigkeit, 
Fig. 6 eine perspektivische Prinzipdarstellung einer 

bevorzugten Ausfuhrungsform zur FIQssig- 

keitskontrolle bei einem Testtrfiger mit 

L&ngstransport. 

[0020] Das in den Figuren 1 und 2 dargestellte Ana- 
lyseelement 1 1st als Teststreifen 2 ausgebildet Er 
besteht aus einem aus steifem Kunststoff hergestelltem 
Basis streif en 3 und einem daran befestigten Testfeld 4. 
Das Testfeld 4 hat im dargestellten Fall nur eine Test- 
schicht 5, die mit einem Folienstuck 6 test verbunden 
1st. 

[0021] Zur Durchfuhrung einer Analyse wird ein 
Tropfen ProbenflQssigkeit auf die Oberseite 8 der Test- 
schicht 5 aufgebracht. Die FIQssigkeit dringt unter Auflo- 
sung der in der Testschicht 5 enthaltenen Reagenzien 
ein, bis sie an der Unterseite 9 der Testschicht 5 die 
Oberseite 10 des FolienstQcks 6 kontaktiert. 
[0022] Die Reaktion des in der Probe enthaltenen 
Analyten fQhrt zu einer optisch meBbaren Anderung, 
insbesondere einer Farbanderung, der Teetschicht 5. 
Um diese zu messen weist das Auswertegerat eine 
Lichtquelle 11, beispielsweise eine Leuchtdiode, auf 
deren Primarlicht 13 durch ein unterhalb des Testfeldes 
4 vorgesehenes Loch 12 des Basisstreifens 3 auf die 
Unterseite 14 des FolienstQcks 6 gerichtet ist Das 
dabei von der Testschicht 5 durch das FolienstOck 6 dif- 
fus reflektierte durch die Pfeile 15 symbolisierte Sekun- 
dSrlicht wird von einem Lichtempf anger 16 in 
MeBsignale umgewandelt, die von einer Auswerte- 
elektronik 17 zu einer Information Qber die Gegenwart 
oder Konzentration des Analyten in der Probe weiter- 
verarbeitet werden. 

[0023] Insoweit ist das dargestellte Analysesystem 
und das MeBverfahren konventionell. Die Kontrolle der 
Lichtquelle 1 1 und die Auswertung der Messung erfolgt 
in bekannter Weise m'rt Hilfe der Oblicherweise mit 
einem Mikroprozessor arbeitenden Auswerteelektronik 
17. 



[0024] Um aus der Umfangsflache 20 des Folien- 
stQcks 6 austretendes in den Figuren mit den Pfeilen 21 
symbolisiertes Licht zu detektieren ist ein LichtempfSn- 
ger 22 vorgesehen, der ebenfails an die Auswerte- 

5 elektronik 17 angeschlossen ist. Zur Unterscheidung 
von dem MeBempf anger 16 wird er nachfolgend als 
Kontrollempf finger 22 bezeichnet. FOr sein Lichtsignal 
wird nachfolgend die Bezeichnung "Transversalsignal" 
verwendet, wahrend das Signal des MeBempfangers 

10 1 6 als "Remissionssignal" bezeichnet wird. 

[0025] Der Kontrollempfanger 22 muB so ausgebil- 
det und angeordnet sein, daB er selektiv Sekundarilcht 
detektiert, das aus der Umfangsflache 20 austritt. Ein 
Beispiel, wie dies mit einfachen Mitteln erreicht werden, 

15 ist in Fig. 3. dargestellt 

[0026] Das in Fig. 3 gezeigte Auswerteger&t 23 hat 
eine Teststreifenhalterung 24, durch die der Teststreifen 
2 in einer definierten MeBposition gehalten wird. Eine 
geeignete Teststreifenhalterung ist beispielsweise in 

20 dem US Patent 5,424,035 beschrieben. Der Kontroll- 
empfanger 22 ist so positioniert, daB seine lichtemp- 
findliche Flache client bei der Umfangsflache 20 
angeordnet ist. AuBerdem sind geeignete Mittel vorge- 
sehen, um Stdrungen durch andere Lichtquellen, ins- 

25 besondere durch gestreutes Primarlicht oder durch 
Umgebungslicht zu minimieren. Dies kann in bekannter 
Weise mittels Blenden, Lichtsperrwanden und eines die 
Analyseelementhafterung 24 lichtdicht verschlieBenden 
Deckels geschehen. AuBerdem kann es zweckmaBig 

30 sein, frequenzmoduliertes Primarlicht und ein auf die 
Modulationsfrequenz abgestimmtes Detektionsverfah- 
ren zu verwenden. 

[0027] Da das in den Figuren dargestellte Testfeld - 
wie allgemein Qblich - eine rechteckige Form hat, 

35 besteht die Umfangsflache 20 aus vier jeweils zwischen 
den Ecken des Rechtecks veriaufenden Teilfiachen 20a 
bis 20d. Um ein moglichst groBes Transversalsignal zu 
erzeugen, kann es vorteilhaft sein, das in alle Raum- 
richtungen aus der Umfangsflache 20 austretende Licht 

40 mittels mehrerer Kontrollempfanger zu erfassen, die 
jeweils so angeordnet sind, daB sie aus einer der Teilfia- 
che 20a bis 20c der Umfangsflache 20 austretendes 
Sekundarlicht detektieren. In Fig. 2 ist gestrichelt ein 
zweiter Kontrollempfanger 25 angedeutet, der analog 

45 zu dem Kontrollempfanger 22 gestaltet und auf der 
gegenuberliegenden Seite des Testfelds 4 positioniert 
ist, so daB das aus den beiden seitlichen Teiffiachen 
20a und 20c der Umfangsflache 20 des FolienstQcks 6 
austretende Licht detektiert werden kann. Bei dem dar- 

so gestellten Teststreifentyp sind die beiden verbleibenden 
(vorderen und hinteren) Teilfiachen der Umfangsflache 
nicht zugangtich, weil sie von einem Schmelzkleber- 
streifen 26 verschlossen sind, der zur Befestigung des 
Testfelds 4 an dem Basisstreifen 3 dient. 

55 [0028] Zur Erhdhung der Intensity des aus einer 
Teilfiache 20a der Umfangsflache 20 austretenden 
Lichts kann es vorteilhaft sein, mindestens einen Teil 
der weiteren Teilfiachen 20b bis 20d der Umfangsflache 
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20 zu verspiegeln, so daB das von den verspiegelten 
Teitfiachen reflektierte Licht In Richtung auf den Kontrol- 
lempfanger 22 aus der Umfangsflache 20 austritt. 
[0029] Die nachfolgenden experimentellen Ergeb- 
nisse wurden m'rt der in Fig. 3 dargestellten Anordnung 
mit nur einem Kontrollempfanger 22 erzielt Sie zeigen, 
daB sehr gute Ergebnisse selbst dann erreicht werden, 
wenn nur das aus einer der vier Teilflachen 20a bis 20d 
der Umfangsflache 20 austretende Sekundarlicht zur 
Kontrolie der FIQssigkeitsaufnahme verwendet wird. 
[0030] Fig. 4 zeigt den Veriauf des Lichtsignals 
wahrend des Aufsaugens der FIQssigkeit in die Test- 
schicht 5. Dargestellt ist die Intensitat I (Spannung des 
verstarkten Signals in Volt) in Abhangigkeit von derZeit 
t (gemessen in Sekunden). Die obere gestrichelte Linie 
zeigt das Remissionssignal, d.h. die von dem MeBemp- 
fanger 16 detektierte Intensitat des diffus reflektierten 
Sekundariichts. Die durchgezogene untere Linie zeigt 
das Transversalsignal. d. h. die Intensitat des von dem 
Kontrollempfanger 22 detektierten aus der Umfangsfla- 
che 20 austretenden Sekundariichts. Beide Lichtsignale 
wurden mit identischen Verstarkern verstarkt. Die Pfeile 
28 bezeichnen den Zeitpunkt, zu dem die Oberflache 
der Testschicht 5 mit der Probenflussigkeit kontaktiert 
wurde. 

[0031] Die Intensitat des Remissionssignals ist 
doppelt so hoch wie die des Transversalsignal. Fur die 
MeBgenauigkeit ist jedoch wesentlich wichtiger, daB die 
relative Signalanderung des Transversaisignals wesent- 
lich groBer als die des Remissionssignals ist. Das 
Remissionssignal fallt zum Zeitpunkt der FIQssigkeits- 
aufnahme so wenig (im Mittel Ober funf MeBreihen urn 
etwa 1,3 %) daB es nur m'rt groBen Schwierigkeiten 
zuverlassig ausgewertet werden kann. DemgegenOber 
steigt das Transversalsignal wahrend des Aufsaugens 
der FIQssigkeit in die Testschicht wesentlich starker (im 
Mittel uber funf Messungen urn etwa 5 %) an. Dieser 
Anstieg kann relativ leicht und zuverlassig ausgewertet 
werden. Insbesondere kann es zweckmaBig sein, den 
zeitiichen Veriauf des Lichtsignals m'rt einem in der Aus- 
werteelektronik 17 enthaltenen Differenzierer zu diffe- 
renzleren und dadurch die Signalanderung zuverlassig 
zu erkennen. Es kann auch vorteilhaft sein, das von 
dem Kontrollempfanger 22 empfangene Transversalsi- 
gnal in Beziehung zu dem Remissionssignal des MeB- 
empf angers 16 zu setzen und den Quotienten oder die 
Differenz beider Signale der weiteren Auswertung bei 
der Kontrolie der RGssigkeitsaufnahme zugrundezule- 
gen. 

[0032] Nach dem gegenwartigen Kenntnisstand der 
Erfinder dQrfte der der Erfindung zugrundeliegende 
Effekt darauf zurQckzufQhren sein, daB durch die Benet- 
zung der Testschicht 5 und damit der ihr zugewandten 
Oberseite 10 des Folienstucks 6 die Bedingungen fur 
die Auskopplung von Licht aus dem FolienstOck veran- 
dert werden. Ein Teil des in das FolienstOck emdringen- 
den Primarlichts 13 wird (abhangig von dem 
Einfallswinkel) an den Grenzflachen des FoiienstOcks 6 
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total reflektiert Das FolienstOck wirkt somit im gewissen 
Umfang als Lfchtleiter. Das total-reflektierte Licht tritt an 
der Umfangsflache 20 aus und kann wie beschrieben 
detektiert werden. 

5 [0033] Die in Fig. 5 dargestellten experimentellen 
Ergebnisse entsprechen in jeder Hinsicht Fig. 4 mit der 
Ausnahme, daB die Testschicht 5 nicht m'rt Blut sondern 
mit destllliertem Wasser kontaktiert wurde. wahrend 
das gestrichelt dargestellt Remissionssignal nur einen 

10 kieinen kaum wahrnehmbaren Einbruch zum Zeitpunkt 
der Kontaktierung mit der Probenflussigkeit zeigt, ist fur 
das Transversalsignal auch in diesem Fall eine deutli- 
che, gut meBbare Signalanderung festzustelien. Dies 
zeigt, daB sich die Erfindung in besonderem MaBe auch 

15 in Fallen eignet, bei denen die Probenflussigkeit nicht 
oder nur sehr schwach gefarbt ist. 
[0034] Bei der in den Figuren 1 bis 3 dargestellten 
Anordnung ist die Testschicht 4 auf der von der Licht- 
quelle 11 abgewandten Seite des FolienstQckes 6 posi- 

20 tioniert, die Testschicht wird somit durch das 
FolienstOck hindurch beleuchtet. Dabei ist es unproble- 
matisch, wenn Qber der in Kontakt zu dem FolienstOck 6 
stehenden Testschicht 5 eine oder mehrere we'rtere 
Schichten vorgesehen sind. Beispielsweise kann das 

25 Testfeld 4 drel Schichten aufweisen, von denen die 
erste zur Abtrennung der roten BlutkSrperchen dient, 
die zweite eine Reagenz enthait, das eine Vorreaktion 
bewirkt und die dritte mit dem FblienstQck 6 in Kontakt 
stehende Schicht eine Farbreaktionsschicht ist, die die 

30 fur die Farbreaktion erforderlichen Reagenzien enthait. 
Dieses Beispiel zeigt, daB die FIQssigkeit, deren Auf- 
nahme in die dem FolienstOck benachbarte Schicht 
kontrolliert werden soli, nicht notwendigerweise die 
ursprQngliche ProbenflOssigkeit ist. Vielmehr kann es 

35 sich urn eine durch Vorbereitungsschritte bereits veran- 
derte ProbenflOssigkeit (speziell urn durch Abtrennung 
der roten BlutkSrperchen aus Blut gewonnenes 
Plasma) handeln. 

[0035] Fig. 6 verdeutlicht we'rtere vorteilhafte Varia- 
40 tionsmoglichkeiten. Dargestellt ist ein Analyseelement 
30 mit Flussigkeits-Langstransport, bei dem auf einem 
Basisstrerfen 3 mehrere Testschichten 31 bis 33 zumin- 
dest teilweise nebeneinander angeordnet sind, so daB 
eine auf die erste Testschicht 31 auf gegebene Proben- 
45 flQssigkert ahnlich wie bei einem Chromatographievor- 
gang langs der Testschichten (in der Figur von links 
nach rechts) in eine Auswertezone transportiert wird, in 
der eine fOr die Analyse erforderliche Nachweisreaktion 
stattfindet Nahere Einzelheiten eines solchen Analyse- 
so elementtyps sind beispielsweise in dem US 5,1 10,550 
beschrieben. 

[0036] Die Kontrolie der FIQssigkeitsaufnahme 
bezieht sich auch in diesem Fall auf die in StrOmungs- 
richtung fetzte Testschicht. Der StrSmungsweg der FIQs- 
55 sigkeit endet an dem in der Figur rechten Ende der 
Testschicht 32. Die Bezugsz'rffer 34 bezeichnet einen 
Schmelzkleberstreifen, mittels dessen ein transparen- 
tes FolienstOck 35 befestigt ist, das VerhaitnismaBig 
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steif ist, so daB der rechte Teil der Testschicht 32 und 
die darunter befindliche Testschicht 33 durch das Foil- 
enstOck 35 nach unten gehalten werden. Das Folien- 
stOck 35 wind deshaib auch a Is Niederhatterschicht 
bezeichnet. Dies ist ein Beispiel dafOr, daB sich die 
Erfindung auch in Fallen eignet, bei denen der erforder- 
liche Kontakt zwischen der Testschicht 33 und dem Foli- 
enstQck 35 nicht durch Beschichten Oder eine andere 
unmitteibare Verbindung, sondern auf andere Weise, 
beispielsweise durch einen am Rand vorgesehenen 
Klebestreifen, hergestellt wird. 
[0037] Bei einem Analyseelement, bei dem die 
FIQssigkeit in einer, in Fig. 6 durch den Pfeil 36 symboli- 
sierten, definierten Richtung parallel zu der Flachen- 
ausdehnung einer Testschicht transportiert wird, ist es 
vorteilhaft, wenn - wie dargestellt - die Lichtquelle auf 
einen Bereich der Testschicht an deren In der Saugrich- 
tung 36 hinterem Ende gerichtet ist. Die Detektion des 
dabei aus der Umfangsflache 22 austretenden Lichts 
erfolgt analog wie bei der in Fig. 3 dargestellten Kbn- 
struktion mittels eines Kontrollichtempfangers 22. 

Patentanspruche 

1. Verfahren zur Kontrolle der FIQssigkeitsaufnahme 
einer Testschicht eines Analyseelements, wobei 

die Testschicht saugfahig ist und bei der Durch- 
fuhrung einer Analyse eine FIQssigkeit auf- 
saugt, 

die Testschicht zur Erzeugung eines fOr die 
FIQssigkeitsaufnahme charakteristischen Licht- 
signals mit Primarlicht beleuchtet und von dem 
Analyseelement ausgehendes Sekundarlicht 
detektiert wird, und 

die Testschicht in Flachen kontakt zu einem 
optisch transparenten Folienstuck steht, 
dadurch gekennzeichnet, daft 
aus der Umfangsflache der Folie austretendes 
Sekundarlicht detektiert wird. 

2. Verfahren nach Anspruch 1, dadurch gekenn- 
zeichnet, daB die Testschicht durch das Folien- 
stuck hlndurch beleuchtet wird. 

3. Verfahren nach einem der vorhergehenden Anspru- 
che, dadurch gekennzeichnet, daB die FIQssigkeit 
in einer definierten Richtung parallel zu der Fla- 
chenausdehnung der Testschicht in diese aufge- 
saugt wird und ein Bereich der Testschicht an deren 
in der Saugrichtung hinterem Ende mit Primarlicht 
beleuchtet wird. 

4. Verfahren nach einem der vorhergehenden AnsprG- 
che, dadurch gekennzeichnet, daB auch von der 
Testschicht diffus reflektiertes Sekundarlicht detek- 
tiert wird, urn ein zweites Lichtsignal zu erzeugen, 
und zur Kontrolle der vollstandigen FIQssigkeitsauf- 



nahme das erste Lichtsignal und das zweite Lichtsi- 
gnal in Beziehung zueinander gesetzt werden. 

5. Analysesystem mit 

5 

Anaiyseelementen (1 ,30), die eine saugfahige 
Testschicht (5,32) aufweisen, die in Flachen- 
kontakt zu einem optisch transparenten Fblien- 
stQck (6,35) steht und 

10 einem Auswertegerat mit einer auf die Test- 

schicht (5, 32) ausgerichteten Lichtquelle (11), 
durch die die Testschicht (5,32) eines in dem 
Auswertegerat (23) in einer MeBposition 
befindlichen Analyseelements mit Primarlicht 

15 (13) beleuchtet wird und mit einem Lichtemp- 

f anger, urn dabei von dem Analyseelement (1) 
ausgehendes Sekundarlicht (15) zu detektie- 
ren und ein Lichtsignal zu erzeugen, 
wobei die Testschicht (5,32) bei der DurchfQh- 

20 rung einer Analyse eine FIQssigkeit aufsaugt 

und das Auswertegerat (23) eine Auswerte- 
elektronik (17) einschlieBt, urn aus dem Verlauf 
des Lichtsignals wahrend des Aufsaugens der 
FIQssigkeit eine Information Qber die FIQssig- 

25 keitsaufnahme zu gewinnen, 

dadurch gekennzeichnet, daB 
der Lichtempfanger (22) so ausgebildet und 
angeordnet ist, daB er aus der Umfangsflache 
(22) des FolienstOcks (6,35) austretendes 

30 Sekundarlicht detektiert. 

6. Analysesystem nach Anspruch 5, dadurch 
gekennzeichnet, daB in der MeBposition des Ana- 
lyseelements (1) die Testschicht (4) auf der von der 

35 Lichtquelle (11) abgewandten Seite des Folien- 
stOcks (6,35) positioniert ist, so daB sie durch das 
Folienstuck (6,35) hindurch beleuchtet wird. 

7. Analysesystem nach Anspruch 5 Oder 6, dadurch 
40 gekennzeichnet, daB die FIQssigkeit in einer defi- 
nierten Richtung (36) parallel zu der Flachenaus- 
dehnung der Testschicht (32) in diese aufgesaugt 
wird, und die Lichtquelle auf einen Bereich der Test- 
schicht (32) an deren in der Saugrichtung (36) hin- 

45 terem Ende gerichtet ist. 

8. Verfahren nach einem der AnsprQche 1 bis 4 oder 
Analysesystem nach einem der AnsprQche 5 bis 7, 
dadurch gekennzeichnet, daB die Testschicht (5) 

so mit dem FolienstQck (6) test verbunden ist, wobei 
das FolienstQck eine Testschichttragerfolie fOr die 
Testschicht bildet. 

9. Verfahren Oder Analysesystem nach Anspruch 8, 
55 dadurch gekennzeichnet, daB das FolienstQck (6) 

mit der Testschicht (5) beschichtet ist. 

10. Verfahren oder Analysesystem nach Anspruch 9, 
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dadurch gekennzeichnet, daft die Testschicht (5) 
einen Disperslonsfilmbildner und ein Pigment ent- 
halt. 
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